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Introdução:
Devido às propriedades específicas do átomo de flúor, como tamanho, alta eletronegatividade e força da ligação carbono-flúor sua introdução em moléculas biologicamente ativas pode trazer mudanças marcantes em suas características físicas, químicas e biológicas.  Nosso grupo de pesquisa vem investigando metodologias para a síntese e atividade biológica de novas amidas graxas, compostos considerados atualmente como uma nova família de lipídeos biologicamente ativos
. Em publicação recente, estes compostos derivados dos ácidos graxos palmítico, esteárico, oléico, linoléico e do óleo de mamona foram testados como agentes antituberculose, apresentando resultados semelhantes aos fármacos empregados para o tratamento da doença
. Estes resultados permitiram observar a relação entre variações estruturais e atividades biológicas apresentadas. Neste contexto, decidiu-se investigar a influência da inserção do átomo de flúor na molécula sobre a atividade antituberculose, a fim de avaliar as relações entre modificações estruturais e atividade biológica. Este trabalho propõe a síntese e caracterização de novas amidas graxas fluoradas, a partir da reação dos ácidos graxos 1a-e com as aminas 2a-c, discutindo as diferenças de caracterização observadas em virtude da presença do átomo de Flúor no anel aromático. 

Metodologia:
As amidas graxas fluoradas 3-11 foram sintetizadas a partir dos ácidos graxos 1a-e com as aminas 2a-c (Esquema 1). Os produtos foram purificados em coluna cromatográfica utilizando sílica gel como fase estacionária e hexano:acetato (7:3 v/v) como eluente. Após foram submetidos à caracterização por I.V., RMN 1H e 13C e CG-EM.
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Esquema 1 – Síntese de amidas graxas fluoradas

Resultados e Discussão:
As fluorbenzilamidas graxas 3-11 foram obtidas em rendimentos que variaram de 50-80% (Figura 1). As análises de RMN de 1H dos compostos fluorados apresentaram, para todos os casos desdobramentos dos sinais referentes aos hidrogênios aromáticos. Isso ocorre em função do 19F possuir número de spin igual a ½, provocando o acoplamento heteronuclear com 1H. Os acoplamentos C-F, por outro lado, resultam em dubletos facilmente identificáveis nos espectros de RMN-13C, em 164 ppm (JC-F 245,2 Hz).  Também foi observado nos espectros de RMN de 1H para todas as amidas, sinais em 5,7 ppm, característico de ligação N-H, dubletos em 4,4 ppm (J= 6Hz) referentes aos hidrogênios benzílicos e multipletos referentes à posição  e -carbonila, em 2,2 e 1,64 ppm respectivamente. A carbonila da amida foi confirmada através de um sinal na região de 172,9 ppm e uma banda em 1637 nos espectros de RMN 13C e IV, respectivamente, juntamente com a observação de banda em 3300 cm-1 característica de ligação H-N. Os compostos foram submetidos à análise por Cromatografia Gasosa acoplada a Espectrometria de Massas (CG-EM). Em todos os espectros foi possível observar a presença do íon molecular (M+), além de fragmentações resultantes do Rearranjo de McLafertty, de m/z 167, característico para as amidas graxas
. 
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Figura 1 – Fluorobenzilamidas graxas sintetizadas.
Conclusões:
De acordo com os objetivos propostos, novas fluorbenzilamidas graxas foram sintetizadas e caracterizadas por RMN de 1H, 13C, I.V., e por CG-EM, estando de acordo com as estruturas propostas. Os ensaios de atividade antituberculose encontram-se em andamento.
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